TRIBUNAL DE JUSTIGCA DE SAO PAULO
m SECRETARIA DE GESTAO DE PESSOAS

SGP 5 — Diretoria da Saude

NOTA TECNICA N2 6330/2025 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. solicitante: [
1.2. Processo n2 5021207-07.2025.4.03.6100

1.3. Data da Solicitacdo: 14/08/2025

1.4. Data da Resposta: 01/10/2025

1.5. Requerida: SAUDE PUBLICA

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/Idade: 23/09/2004 - 20 anos

2.2. Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: S3o Paulo/SP

2.4. Histérico da doenca: Leucemia linfocitica aguda - C91.0

3. Quesitos formulados pelo(a) Magistrado(a)

1. O medicamento requerido é o farmaco normalmente utilizado no tratamento da
doenca de que padece a autora? Ha quanto tempo o medicamento passou a ser
utilizado no tratamento da doencga de que padece a autora e com que resultados?
Sim. O inotuzumabe ozogamicina é utilizado em casos de LLA B CD22+
recidivada/refrataria. Seu uso foi consolidado a partir de 2016, com o estudo INO-VATE
ALL, que demonstrou maior taxa de remissao completa, negatividade de MRD e
sobrevida livre de progressdao em comparagao a quimioterapia convencional.

2. 0 medicamento esta incorporado no SUS para a doenga do autor? Houve proposta
de incorporacgdo acolhida pelo MS ou proposta de nao incorporagao?

Ndo. O inotuzumabe ozogamicina ndo esta incorporado ao SUS e ndo ha registro de
proposta avaliada pela CONITEC para essa indicagdo até o momento.

3. O medicamento requerido é substituivel por outro ou outros fornecidos pelo SUS,
com eficiéncia equivalente?

N&o. No SUS ndo ha alternativa de eficacia equivalente em LLA B recidivada/refrataria
Ph+. As opg¢0es disponiveis (quimioterapia convencional) tém baixa taxa de resposta e
alta toxicidade.

4. Havendo outros medicamentos fornecidos pelo SUS com eficiéncia semelhante,
guais as eventuais consequéncias negativas a saude da autora em razao do uso do
medicamento intercambiavel, que poderiam ser evitadas pelo uso do pretendido?

O uso de quimioterapia convencional, disponivel no SUS, resulta em baixas taxas de
remissdo (<30%) e menor chance de alcancar o transplante em condi¢des adequadas.
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10.

11.

Isso reduz significativamente a sobrevida e aumenta o risco de complicacdes
infecciosas e faléncia terapéutica.

A aplicagdao do medicamento deve ocorrer em ambiente hospitalar?

Sim. A administracdo é intravenosa, em ciclos hospitalares, com necessidade de
monitorizacdo de eventos adversos, especialmente hepatotoxicidade.

0O medicamento exige algum cuidado especial para o seu correto armazenamento?

Sim. Deve ser armazenado em temperatura entre 2—8°C, protegido da luz, conforme
orientagao da bula.

O medicamento pleiteado é considerado experimental? Possui registro na ANVISA?
Desde quando? Se negativa a resposta, ha pedido de registro em andamento na
ANVISA? Desde quando? Se nao estiver registrado na Anvisa, esta registrado em
grandes agéncias internacionais?

N3do é experimental. Possui registro na ANVISA desde 2019 para o tratamento de LLA
B CD22+ recidivada/refrataria.

Ha prova cientifica da efetividade do medicamento para o caso em andlise? Quais os
efeitos benéficos ja comprovados?

Sim. O INO-VATE ALL demonstrou taxas de remissao completa acima de 80%, maior
negatividade de MRD, maior sobrevida livre de progressdo (5,0 vs. 1,8 meses) e
beneficio em sobrevida global em pacientes elegiveis a transplante. O efeito benéfico
principal é permitir remissdao profunda como ponte para TMO.

Houve aprovacdo pelo CONITEC do farmaco para a situagao clinica do autor?
N3o. Nao houve avaliagao ou aprovagao pela CONITEC para LLA no SUS.

O farmaco esta na lista do RENAME para o caso do autor? Qual o valor anual do
tratamento?

O medicamento nao esta incorporado no SUS. O valor do tratamento anual prescrito
para o autor é de RS 964.330,18.

Outros esclarecimentos julgados pertinentes.

O medicamento tem forte recomendagdo em diretrizes internacionais (NCCN, ESMO,
ASCO) para LLA B recidivada/refratdria. E considerado uma das terapias com maior
chance de remissdo e de levar o paciente ao transplante. O principal risco é o
desenvolvimento de doencga veno-oclusiva hepatica (VOD/SOS), especialmente em
candidatos ao TMO.
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4. Descricdo da Tecnologia
4.1. Tipo da tecnologia: MEDICAMENTO

Medicamento Principio Ativo Registro na ANVISA Disponivel Opgoes disponiveis no S.US / Informagdes sobre o Existe _Ge_nerlco
no SUS? financiamento ou Similar?
INOTUZUMABE INOTUZUMABE o " "
0ZOGAMICINA 1mg 0ZOGAMICINA 1211004470013 NAO Dependente de protocolo do CACON e UNACON NAO

*0Os medicamentos oncoldgicos pertencem a Assisténcia Oncoldgica, dessa forma nao integram a Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME). Os Centros de
Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia (CACON) e as Unidades de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia (UNACON) sdo os responsaveis pela escolha de

medicamentos e protocolos a serem ofertados a populagédo.

M e e
Medicamento arca. Laboratorio Apresentacao PMVG Dose Custo Anual*
Comercial
INOTUZUMABE
0ZOGAMICINA 1mg BESPONSA PFIZER BRASIL LTDA 1 MG PO LIOF SOL INJ CT FAVD AMB | RS 50.754,22 19 frascos (1) RS 964.330,18

CUSTO TOTAL ANUAL - PRECO MAXIMO DE VENDA AO GOVERNO

R$ 964.330,18

MEDICO PRESCRITOR

SAUDE PUBLICA

* Cdlculo anual somente para medicamentos ndo incorporados na politica publica do SUS, mas com registro na ANVISA, conforme Tema de Repercussdo Geral n? 1234.
(1) - 1,48mg em 1 hora no D1; 0,92mg em 1 hora no D8 e D15 do ciclol. A partir do ciclo 2; 0,92mg em 1 hora no D1, D8 e D15.

4.2. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos CMED/Anvisa - Referéncia setembro/2025.

4.3. Recomendagdes da CONITEC: Nao avaliado.
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5. Discussao
5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranga da tecnologia

A leucemia linfocitica aguda (LLA) é uma neoplasia maligna dos linfoblastos B ou T
caracterizada pela proliferacdo descontrolada de linfécitos imaturos anormais e seus
progenitores, o que leva a substituicdo de elementos da medula éssea e outros érgdos
linfoides, resultando em um padrdo caracteristico da doenga. A LLA é responsavel por
aproximadamente 2% das neoplasias linféides nos Estados Unidos e ocorre com um pouco
mais de frequéncia em homens do que em mulheres e trés vezes mais frequentemente em
caucasianos do que em afro-americanos. Os pacientes geralmente apresentam sintomas
relacionados a anemia, trombocitopenia e neutropenia devido a substituicdo da medula
Ossea pelo tumor. Os sintomas podem incluir fadiga, hematomas e/ou sangramento faceis
ou espontaneos e infec¢des. Além disso, sintomas B, como febre, sudorese noturna e perda
de peso ndo intencional, estdo frequentemente presentes, mas podem ser leves, e
hepatomegalia, esplenomegalia e linfadenopatia podem ser observadas em até metade
dos adultos na apresentacao. O envolvimento do sistema nervoso central (SNC) é comum
e pode ser acompanhado por neuropatias cranianas ou sintomas, predominantemente
meningeos, relacionados ao aumento da pressao intracraniana.

O principal estudo que fundamenta o uso do inotuzumabe ozogamicina em pacientes
com leucemia linfoblastica aguda (LLA) recidivada ou refrataria é o INO-VATE ALL, um
ensaio clinico randomizado de fase lll conduzido por Kantarjian et al. (2016).

Nesse estudo, foram incluidos 326 pacientes adultos com LLA recidivada/refrataria,
randomizados para receber inotuzumabe ozogamicina ou quimioterapia padrao (flagas,
HIDAC ou mitoxantrona-citarabina).

O farmaco mostrou resultados expressivos:

Taxa de remissdo completa (CR ou CRi): 80,7% no grupo inotuzumabe vs. 29,4% no
grupo quimioterapia.

Negatividade de doenca residual minima (MRD): 78,4% vs. 28,1%, respectivamente.

Sobrevida livre de progressdao mediana (SLP): 5,0 meses vs. 1,8 meses.

Sobrevida global mediana (SG): 7,7 meses vs. 6,7 meses, com beneficio mais
pronunciado em pacientes que conseguiram alcancar transplante subsequente.

Os autores concluiram que o inotuzumabe foi significativamente mais eficaz que a
quimioterapia convencional, especialmente no alcance de remissao e negatividade de
MRD, fatores criticos para elegibilidade e sucesso do transplante alogénico.

No subgrupo de pacientes com LLA Ph+, embora numericamente menor, também foi
observado aumento relevante das taxas de resposta. Este achado é corroborado por
analises adicionais e por diretrizes internacionais.

As diretrizes da NCCN (2025) e da ESMO (2023) incluem o inotuzumabe ozogamicina
como uma opg¢do de tratamento em pacientes com LLA B CD22+ recidivada ou refrataria,
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sendo frequentemente indicado como ponte para transplante. O UpToDate (2025) reforca
que o farmaco pode ser preferido em pacientes que precisam atingir remissdo rapidamente
para seguirem ao transplante.

Em termos de seguranga, o maior risco associado é o desenvolvimento de doenga
veno-oclusiva hepatica (VOD/SOS), com incidéncia em torno de 11% a 15%, principalmente
em pacientes submetidos ao transplante subsequente. Outros eventos adversos incluem
citopenias graves, hepatotoxicidade e infecc¢des.

Dessa forma, a evidéncia cientifica demonstra que o inotuzumabe ozogamicina
aumenta de forma significativa as taxas de remissao e negatividade de MRD em pacientes
com LLA recidivada/refratéria, oferecendo beneficio clinico real, especialmente quando o
objetivo é levar o paciente ao transplante de medula éssea com melhor condi¢do de
resposta.

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia

Aumentar taxas de remissdao completa antes do transplante.

Elevar negatividade de doenga residual minima, aumentando chance de sucesso pos-
TMO.

Oferecer alternativa em paciente refratdrio a multiplos TKI (imatinibe, dasatinibe,
nilotinibe) e quimioterapia.

6. Conclusao
6.1. Parecer

( X') Favoravel
() Desfavoravel

6.2. Conclusdo Justificada

O paciente apresenta LLA B comum Ph+ refrataria a multiplos TKIs e protocolos
quimioterapicos, permanecendo elegivel para transplante de medula d&ssea, mas
necessitando alcangar remissao prévia para aumentar chance de sucesso.

O inotuzumabe ozogamicina tem eficacia comprovada em aumentar taxas de resposta
e negatividade de doenca residual minima em LLA recidivada/refrataria, com respaldo de
ensaios clinicos robustos e diretrizes internacionais.

Apesar de ndo estar incorporado no SUS, a solicitacdo é tecnicamente justificada, pois
ndo ha alternativa terapéutica equivalente disponivel no sistema publico para o quadro
clinico do autor.

Ressalta-se que o Ministério da Saude e as Secretarias de Saude nao distribuem nem
fornecem medicamentos contra o cancer, assim como a tabela de procedimentos
quimioterapicos do SUS nao se refere a medicamentos, mas sim, situacdes tumorais e
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indicacdes terapéuticas especificadas em cada procedimento descrito e independentes de
esquema  terapéutico utilizado (a tabela pode ser  acessada em
http://sigtap.datasus.gov.br/tabela-unificada/app/sec/inicio.jsp). O SUS prevé a
organizacao da atenc¢do oncoldgica por meio da criacdo e manuteng¢ao de Unidades de
Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia (UNACON) e Centros de Assisténcia
Especializada em Oncologia (CACON). A responsabilidade de incorporacdo e fornecimento
de medicamentos é de cada hospital credenciado, seja ele publico ou privado, com ou sem
fins lucrativos. A portaria n? 140, de 27 de fevereiro de 2014 normatiza sobre o
funcionamento de UNACON e CACON e informa que cada instancia “deve,
obrigatoriamente, ser a porta de entrada deste usudrio, responsabilizando-se pela
prescri¢cdo e avaliagdao do usuario que serd atendido também no servigo adicional”.

Observa-se que o financiamento de medicamentos oncoldgicos ndo se dd por meio dos
Componentes da Assisténcia Farmacéutica. O Ministério da Saude e as Secretarias
Estaduais e Municipais de Saude nao disponibilizam diretamente medicamentos contra o
cancer. O fornecimento destes medicamentos ocorre por meio da sua inclusdo nos
procedimentos quimioterapicos registrados no subsistema APAC-SIA (Autorizagdo de
Procedimento de Alta Complexidade do Sistema de Informacdo Ambulatorial) do SUS,
devendo ser oferecidos pelos hospitais credenciados no SUS e habilitados em Oncologia,
sendo ressarcidos pelo Ministério da Saude conforme o cédigo do procedimento registrado
na APAC.

A tabela de procedimentos do SUS ndo refere medicamentos oncoldgicos, mas
situacdes tumorais especificas, que orientam a codificacdo desses procedimentos e sdo
descritos independentemente de qual esquema terapéutico seja adotado. Os
estabelecimentos habilitados em Oncologia pelo SUS sdo os responsaveis pelo
fornecimento dos medicamentos necessarios ao tratamento do cancer que, livremente,
padronizam, adquirem e prescrevem, devendo observar protocolos e diretrizes
terapéuticas do Ministério da Saude, quando existentes.

Justifica-se a alegagdo de urgéncia, conforme definicdo de urgéncia e emergéncia do CFM?
() SIM, com potencial risco de vida

(X') SIM, com risco de lesdo de 6rgdo ou comprometimento de fungdo (oncologia).

( )NAO
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8. Outras Informacdes — conceitos
ANS - Agéncia Nacional de Saude Suplementar

A ANS é a agéncia reguladora do setor de planos de saude do Brasil. Tem por finalidade
institucional promover a defesa do interesse publico na assisténcia suplementar a saude,
regulando as operadoras setoriais, contribuindo para o desenvolvimento das a¢des de
saude no pais.

ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

A ANVISA é uma agéncia reguladora vinculada ao Ministério da Saude e sua finalidade é
fiscalizar a producdo e consumo de produtos submetidos a vigilancia sanitdria como
medicamentos, agrotoxicos e cosméticos. A agéncia também é responsdvel pelo controle
sanitdrio de portos, aeroportos e fronteiras.

CONITEC - Comissdo Nacional de Incorporagdo de Tecnologias no Sistema Unico de Saude.
A CONITEC é um drgao colegiado de carater permanente do Ministério da Saude, que tem
como funcdo essencial assessorar na definicdo das tecnologias do SUS. E responsével pela
avaliacdo de evidéncias cientificas sobre a avaliagdo econOmica, custo-efetividade, eficcia,
a acuracia, e a seguranga do medicamento, produto ou procedimento, e avaliagdo
econOmica: custo-efetividade.

RENAME - Relagao Nacional de Medicamentos Essenciais

O RENAME é um importante instrumento orientador do uso de medicamentos e insumos
no SUS. E uma lista de medicamentos que reflete as necessidades prioritarias da populacio
brasileira, contemplando o tratamento da maioria das patologias recorrentes do pais.

https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/relacao_nacional _medicamentos 2024.pdf

REMUME - Relagdo Municipal de Medicamentos Essenciais
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A REMUME é uma lista padronizada de medicamentos adquiridos pelo municipio, norteada
pela RENAME (Relag¢do Nacional de Medicamentos) que atende as necessidades de saude
prioritdrias da populacdo, sendo um importante instrumento orientador do uso de
medicamentos no municipio.

ANS - Agéncia Nacional de Saude Suplementar

A ANS é a agéncia reguladora do setor de planos de saude do Brasil. Tem por finalidade
institucional promover a defesa do interesse publico na assisténcia suplementar a saude,
regulando as operadoras setoriais, contribuindo para o desenvolvimento das a¢des de
saude no pais.

ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria

A ANVISA é uma agéncia reguladora vinculada ao Ministério da Saude e sua finalidade é
fiscalizar a producdo e consumo de produtos submetidos a vigilancia sanitdria como
medicamentos, agrotoxicos e cosméticos. A agéncia também é responsdvel pelo controle
sanitario de portos, aeroportos e fronteiras.

PROTOCOLOS CLINICOS E DIRETRIZES TERAPEUTICAS (PCDT) - regramentos do Ministério
da Saude que estabelecem critérios para o diagndstico da doenca ou do agravo a saude; o
tratamento preconizado, com os medicamentos e demais produtos apropriados, quando
couber; as posologias recomendadas; os mecanismos de controle clinico; e o
acompanhamento e a verificacdo dos resultados terapéuticos, a serem seguidos pelos
gestores do SUS. Sdo baseados em evidéncia cientifica e consideram critérios de eficacia,
seguranca, efetividade e custo-efetividade das tecnologias recomendadas.

FINANCIAMENTO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA é de responsabilidade das trés esferas
de gestdo do SUS, conforme estabelecido na Portaria GM/MS n. 204/2007, os recursos
federais sdo repassados na forma de blocos de financiamento, entre os quais o Bloco de
Financiamento da Assisténcia Farmacéutica, que é constituido por trés componentes:

» Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica: destina-se a aquisicdo de
medicamentos e insumos no ambito da Atengao Primaria em saude e aqueles relacionados
a agravos e programas de saude especificos, inseridos na rede de cuidados deste nivel de
atencdo. O Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica (Cbaf) inclui os medicamentos
gue tratam os principais problemas e condi¢cdes de saude da populacdo brasileira na
Atencdo Primaria a Saude. O financiamento desse Componente é responsabilidade dos trés
entes federados. A responsabilidade pela aquisicao e pelo fornecimento dos itens a
populagdao fica a cargo do ente municipal, ressalvadas as variagdes de organizagao
pactuadas por estados e regidoes de saude.
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» Componente Estratégico da Assisténcia Farmacéutica: financiamento para o custeio dos
medicamentos destinados ao tratamento de patologias que, por sua natureza, possuem
abordagem terapéutica estabelecida. Este componente é financiado pelo Ministério da
Saude, que adquire e distribui os insumos a ele relacionados. O Componente Estratégico
da Assisténcia Farmacéutica (Cesaf) destina-se ao acesso dos medicamentos e insumos
destinados aos agravos com potencial de impacto endémico e as condi¢des de saude
caracterizadas como doencas negligenciadas, que estdao correlacionadas com a
precariedade das condigGes socioeconémicas de um nicho especifico da sociedade. Os
medicamentos do elenco do Cesaf sdo financiados, adquiridos e distribuidos de forma
centralizada, pelo Ministério da Saude, cabendo aos demais entes da federagdo o
recebimento, o armazenamento e a distribuicdo dos medicamentos e insumos dos
programas considerados estratégicos para atendimento do SUS.

» Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica: este componente tem como
principal caracteristica a busca da garantia da integralidade do tratamento
medicamentoso, em nivel ambulatorial, de agravos cujas abordagens terapéuticas estao
estabelecidas em Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT). Estes PCDT
estabelecem quais sdo os medicamentos disponibilizados para o tratamento das patologias
contempladas e a instancia gestora responsavel pelo seu financiamento. O Componente
Especializado da Assisténcia Farmacéutica (Ceaf) é uma estratégia de acesso a
medicamentos, no ambito do SUS, para doencas cronico-degenerativas, inclusive doengas
raras, e é caracterizado pela busca da garantia da integralidade do tratamento
medicamentoso, em nivel ambulatorial, cujas linhas de cuidado estdo definidas em
Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) publicados pelo Ministério da Saude.
Os medicamentos que constituem as linhas de cuidado para as doengas contempladas
neste Componente estao divididos em trés grupos de financiamento, com caracteristicas,
responsabilidades e formas de organizagao distintas.

A autoria do presente documento nao é divulgada, nos termos do artigo 32, §12, da Resolugao n2
479/2022, do Conselho Nacional de Justiga.
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